
Uzm.Dr.Mustafa Ahmet HUYUT 

Bezmialem Vakıf Üniversitesi 

Kardiyoloji AbD. 



Hipertansiyon 
 En önemli kardiyovasküler ölüm nedenlerinden biri 

 Yüksek tansiyon 

 İnme  

 MI 

 SVO 

 Demans 

 KBY 

 PAH   
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  Amerika Birleşik Devletleri'nin 32. 
başkanı  Franklin Delano Roosevelt 
1945 yılında hipertansiyona bağlı 
end organ hassarından öldüğü 
rapor edilmiş 

 Dr raporunda ölçülen TA: 310/190 
mmHg  



Hipertansiyon Nedenleri 
 Primer : Esansiyel Hipertansiyon: %95 
 Sekonder Hipertansiyon 

 Renovasküler Hipertansiyon 
 Renal Arter Stenozu, Fibromüsküler Displazi (FMD; aterosklerotik renal arter 

stenozunun aksine, klasik olarak, renal arterin orta ve distal üçte ikisini tutar. Ayrıca 
renal arter dallarını da tutabilir.) 

 Renal Parankimal Hastalıklar 
 Diabetik yada kronik glomerulonefrit,  

 Endokrin Hastalıklar 
 Conn Sendromu 
 Feokromasitoma 
 Cushing Sendromu 

 Hipotiroidizm, Hipertiroidizm, Hiperparatiroidizm 

 Aort koarktasyonu 
 Akromegali 
 Uyku apne sendromu 
 İlaçlar (Oral kontraseptif, NSAİ, Kortikosteroidler) 

 
 
 

 



Renal Denervasyon 
 Endikasyonları 

 Tedaviye dirençli hipertansiyon: biri diüretic olmak üzere en 
az 3 tolere edilebilen yüksek doz antihipertansif alan 

 Ofis SBP ≥160 mmHg (Tip II diabetli olgularda  ≥150 mmHg) 

 GFR>45 ml/dk 

 Sekonder seberler dışlanmış 

 Renal arter stenozu olmayan yada daha önce renal invaziv 
işlem geçirme öyküsü olmayan 

 Renal arter çapı ≥4mm, Uzunluğu ≥ 20 mm olmalı, 

 Tercihan aksesuar renal arteri olmayan 

 Pseudorezistans dışlanmış: Beyaz önlük etkisi, yanlış ölçüm, 
uygunsuz tedavi, hasta uyumsuzluğu (ABPM kullanılmış). 

 The Joint UK Societies’ Consensus Statement on Renal Denervation for Resistant Hypertension. 

26th January 2012 -  http://guidance.nice.org.uk/IPG418  



Sempatik SS 

Shepherd JT, Vanhoutte PM. Local modulation of adrenergic neurotransmission in blood vessels. J Cardiovasc Pharmacol. 1985;7:S167-78. 



Renal Sempatik Efferent ve Afferent Sinirler: 
(Böbrek, santral sempatik uyarı oluşumunda merkez işlevi görür) 

MSS 



Sempatik sinir sistemi jukstaglomerüler aparattan renin salınımını 
artırır. 

 
↓ RBF: Renal Blood Flow(Renal kan akımı)  

DiBona GF. Functionally specific renal sympathetic nerve fibers: role in cardiovascular regulation. Am J Hypertens. 2001;14:163S-170S. 



Plazma Norepinefrin Salınım Düzeyleri 

Allen EV. Sympathectomy for essential hypertension. Circulation. 1952:6:131-40.  
Smithwick RH. Sympathectomy, splanchniecoctomy and vagotomy. Rev Surg. 1973;30:153-73. 



Sempatik Denervasyon 
 

Schlaich, MP, Sobotka PA, Krum H, Lambert E, Esler MD. Renal sympathetic-nerve ablation for uncontrolled hypertension. N Engl J Med. 2009;361:932-4. . 



- Cerrahi sempatektomi,1950’li yıllarda radikal cerrahi sempatektomi 

(splanknikektomi)  

 - Kan basıncında ciddi düşüşler var.  

 - Yan etkiler; Ortostatik taşikardi, postüral hipotansiyon erektil 

 disfonksiyon, mesane ve barsak sorunları 

- Renal arterin kesilmesi ve reanastomozu  

- Lokal fenol uygulaması ile adventisyanın hasarlanması 

- Renal sempatik sinir radyofrekans ablasyonu 

 

 

Renal  Denervasyon 



Amaç:  

- Renal arter adventisyası içinde yer alan sempatik afferent ve efferent 

sinirlerin ablasyonu ile sempatik aktivasyonun baskılanması. 

Renal  Denervasyon 

3-4mm 

4 Hafta süreyle aspirin kullanımı 
önerilmekte 













Symplicity, Ardian, Medtronic EnligHTN,  St.Jude 

Vessix, Boston Spyral system multi-electrode catheter 

Cordis ThermoCool 

PeriVascular Renal Denervation 

Paradise Ultrasound 



Transuretral Yaklaşım,Verve Medical 



Transuretral Yaklaşım 
 



 



 



• Monopolar 

• Tek elektrod 

• 6F Kılavuz kateter 

• 8W  

• 2dk’lık RF periyodu x ~5 

• ≥ 4mm arterlerde 

• ~20dk 

 

• Monopolar 

• Dört elektrod (1cm) 

• 8F Kılavuz kateter 

• 6W  

• 1.5dk’lık RF periyodu x 2-3 

• ≥ 4mm arterlerde 

• ~10dk 

 

 

• Bipolar 

• Sekiz elektrod (2cm) 

• 6F Kılavuz kateter 

• 1-2W  

• 30sn RF periyodu x 1-2 

• ↓ 4mm arterlerde   

• ~2dk 

 
 

Ardian,  Medtronic EnligHTN,  St.Jude Vessix, Boston 

http://www.mdbuyline.com/wp-content/uploads/2012/08/Catheter.png




- Denervasyon kateteri segmental arter ayrımına kadar ilerletilir. 
 

- Segmental arter ayrımı öncesinden, orifise kadar 5mm aralıklarla, helikal 
konumlandırılarak 2’şer dk süreyle ablasyon uygulanır. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



Kliniğimizde Yapılan Denervasyon 
Örneği 
RF ablasyonu 

Renal arter orifisi düzeyinde, üst duvar ablasyonu 

İşlem sırasında ve sonrasında kontrol anjiografi 
(Spazm, Diseksiyon, Rüptür açısından) 

 4 Hafta süreyle aspirin 



EnligHTN,  St.Jude 
 
 



Renel Denervasyon Çalışmaları 
 

 



 Renal denervasyon klavuzda IIb C 



Symplicity HTN-1 
 153 hasta dahil edilmiş fakat 3 yıllık takipte  kayıplar ile 

toplamda 88 hasta  verisi elde edilmiş 

 Ortalama yaş 57 

 3 yıllık takipte, her 6 ayda bir kontrol 

 Hastaların %28 tip 2 diabetes mellitus 

 



Symplicity HTN-1 
 

Sonuçlar mükemmel Symplicity HTN-2 planlanıyor 



Symplicity HTN-2, 6aylık 
 



 



Symplicity HTN-2, 36aylık 

Sonuçlar mükemmel Symplicity HTN-3 planlanıyor 



SYMPLICITY HTN-3  
 1441 hasta taranıp, 535 Hasta dahil edilmiş, 88 

merkez, 111 operatör ,  

 

 Hastalar 2 grup, 2:1 randomizasyon 

 Symplicity Flex Katheter (Medtronic, MN, USA) 364 

hasta RSA 

 Renal angiografi (kontrol) 171 hasta. 

 



 



6 aylık takipte 
 Primer sonlanım noktası:  

 Sistolik kan basıncında düşme   

 RSA kolunda 14.1 ± 24 mmHg  

 Kontrol kolunda  11.7 ± 26 mmHg (P=0.255). 

 

 Sekonder sonlanım noktası: 

 24-h ambulatuar BP değişim iki grupta aynı (P=0.979). 



 



 



 



SYMPLICITY HTN-3 çalışmasının diğer 
çalışmalardaki başarıyı gösterememe sebepleri 
 

 Medikal tedavi kolundaki hastalarda diğer 
çalışmalarda yapılmayan ilaç modifikasyonlarının 
yapılması (doz artımı,ilaç ayarlaması) 

 88 merkez, 111 operatör , 

 Çalışma boyunca bir operatör ortalama 3 vaka  yapmış 

 Öğrenme eğrisi, renal artere uygulanan ablasyon sayısı  

 

 

 



 



 



 SYMPLICITY HTN-3  deki hastalar izole sistolik hipertansiyonu ve 
kombine hipertansiyon olan 2 gruba ayrılmış. 

 6 aylık takipte Ofis tansiyonları ölçüldüğünde 

 Kombine hipertansiyonu olan bireyler RSA’dan daha fazla fayda görmüş  

 Medikal tedavi koluyla karşılaştırıldığında anlamlı fark yok. 



 6 aylık takipte Ambulatuar BP ölçüldüğünde 

 Kombine hipertansiyonu olan bireyler RSA’dan daha fazla 
fayda görmüş  

 Medikal tedavi koluyla karşılaştırıldığında anlamlı fark yok. 

 

 



SYMPLICITY HTN-3 
 Sub grup analizlerinde RSA 

 Metabolik sendrom, glukoz metabolizması üzerine 

 LVH  de diastolik fonksiyon pozitif etkisi 

 

 

 Ayrıca hasta grubu 

 OSAS 

 KBY  

 KKY, Taşikardik 

 Polikistik BH  hastalarında yararlı pozitif etkileri 

 



Metabolik sendromlu HT hastalarda RSA’nun 
insülin rezistansı ve sempatik aktivite üzerine 
etkisi 



 Metabolik sendrom tanılı 17 dirençli HT hastası, 3:1 
randomizasyon 

 13 hasta RSA 

 4 kontrol  

 Ayrılıp 3 ay sonra OGTT  yapılmış. 

 RSA grubunda OGTT ye sekonder  artmış sempatik 
sinir aktivitesinde azalma (p<0,001) 

 Fakat insülin rezistansında , Tg, HDL seviyelerinde 
anlamlı fark yok.  



RSA LVH’inde gerileme 
 66 HT hasta RSA 6 aylık takip 



 

Schirmer SH1, Sayed MM2, Reil JC2, Ukena C2, Linz D2, Kindermann M2, Laufs U2, Mahfoud F2, Böhm M2. Improvements in left ventricular 
hypertrophy and diastolic function following renal denervation: effects beyond blood pressure and heart rate reduction. J Am Coll Cardiol. 2014 
May 13;63(18):1916-23. doi: 10.1016/j.jacc.2013.10.073. Epub 2013 Dec 4. 



 Kalp Yetmezliği  ön çalışmalar sınırlı sayıda hasta  

ön sunum yapılmış 

 Reach – Pilot (Renal Artery Denervation in Chronic 
Heart Failure Study (REACH)çalışmasında RSA 
yapılan hastalarda 6.ayın sonunda egzersiz kapasitesi 
artmış (p:0,03) sadece 7 hasta . Çalışma devam ediyor 
(NCT 01639378) 

 

 Olomouc -I çalışmasında 6.ayın  sonunda EF de %6 lık 
artış (p<0,01)  21 hasta 

 



 



RSA ve KKY de 6 lık yürüme testi 
 



 EF<%45 olan 14 HT (ort ta:138,6±22,1 mmHg) RSA 6 
ay sonra ort ta:123,2±10,5 mmHg (p:0.026) 

 6 dak lık yürüme testinde 152.9±38.0 metreden 
334.3±94.4 m (p<0.001), 



OSAS ve RSA 
 10 OSAS +dirençli HT hasta ile yapılan çalışma 

 RSA yapılmış 6 ay sonra apnea-hypopnea index bazale göre 
azalmış  (median: 16.3 versus 4.5 events per hour; P0.059) 



DENER-HTN Çalışması 
 24 saatlik ABPM de RSA yapılan hastalarda  6.ayın 

sonunda gündüz saatleri veya gece saatlerinde KB 
düşüşünün daha iyi olduğu görülmüş 

 Fakat RSA yapılmasına rağmen kullanılan ilaç dozajı 
azalmamış 



 



  RSA grubunda 
kullanılan ilaç 
dozajı 
azalmamış 

 



OSLO RDN çalışması 

 



Adjusted Drug Treatment Is Superior to Renal Sympathetic Denervation in 
Patients With True Treatment-Resistant Hypertension (OsloRDN) 
 

 65 hasta dahil edilmiş fakat taramalarda dışlanarak 19 hasta 
 10 hasta ilaç tedavisi ile kontrol  

 9 hasta RSA yapılmış 

 

 Çalışma 6.ay sonunda yanlız ilaç alan grup TA 
160±14/88±13 mm Hg den 132±10/77±8 mm Hg 
(P<0.0005) 

 RSA yapılmış grupta 156±13/91±15 mm Hg den 
148±7/89±8 mm Hg (P=0.42). 

 İlaç tedavisinin RSA ‘na üstün görülmesi ile etik nedenler 
ile çalışma 6.ayda erkenden sonlandırılmış. 



 



 



 



 106 hasta  

 52 RSA+tedavi 

 54 spironalakton+tedavi 

 

 Hastalardan 1 yıllık veri toplanmış. 

 



24 ABPM 1.yıl sonunda 

 



Ofis ölçümü 1.yıl sonunda 
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PRAGUE-15 study 2.Yıl sonuç 
 106 hasta  

 52 hasta RSA+tedavi 

 54 hasta 25 mg spironalakton+tedavi 

 

 Toplam 86 hastadan 2 yıllık veri toplanmış. 

 



PRAGUE-15 study 2.Yıl sonuç 
 



PRAGUE-15 study 2.Yıl sonuç 
 Benzer ofis ölçümlerinde sist.TA de düşme p:0.89 

 Standart tedavi+ RSA 17,7 mmHg düşme 

 Standart tedavi +Spironolakton 14,1 mmHg düşme 

 



PRAGUE-15 study 2.Yıl sonuç 
 Benzer 24 sa ABPM sist TA de düşme, p:0.34 

 Standart tedavi+ RSA 9,1 mmHg düşme 

 Standart tedavi +Spironolakton 10,9 mmHg düşme 

 

 



PRAGUE-15 study 2.Yıl sonuç 
 Sonuç: 

 Tedaviye dirençli hipertansiyonlu hastalarda tolere 
edilebiliyor ise spironolakton eklemek RSA dan daha 
etkili görünmekte 



Spironolakton 
 



 24 dirençli HT 1:1 randomizasyon 
 Standart tedavi+ RSA: 11 hasta 

 Standart tedavi + 50 mg Spironolakton:  

 Sonuç: 6.ayın sonunda Standart tedavi + 50 mg 
Spironolakton eklemek  daha fazla KB düşüşü sağlamış 
p:0,006 

 

 



Randomize Çalışmaların Metaanalizi 

 



 24 sa systolic BP 6.ayın sonunda 95% CI  ile 
karşılaştırıldığında (p:0.11).  

 RSA farmakolojik tedaviye üstünlük sağlayamamıştır 

 



 



 

TRIAL REGISTRATION: 
ClinicalTrials.gov NCT02439749 NCT02439775. 
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REDUCE -HTN 
 



 



REDUCE -HTN 
 6 AYLIK TAKİP 

 ORT 24,5/10,3 mmHg DÜŞÜŞ (N:143 HASTA) 

 18 AYLIK TAKİPTE  

 ORT 30,2/12,7 mm Hg düşüş (N:51 HASTA) 
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J, Cohen-Mazor M. Renal denervation with a percutaneous bipolar radiofrequency balloon 
catheter in patients with hypertension: 6-month results from the REDUCE-HTN clinical 
study. Eurointervention 2015;10:1213-20  



 



 



 



 



 



 



 



 



 



 David Kandzari “Thereafter, I do believe that renal 
denervation would find a common role in the 
treatment of treatment-resistant hypertension, . . . but 
we’re still years from that being a reality,” he said. 


